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Apstrakt
Uvod/Cilj. Hemodinamski stres prevremeno rođenog novo-
rođenčeta jedan je od glavnih uzroka nastanka akutne bubre-
žne insuficijencije (ABI). Incidencija ABI kod prevremeno
rođenog novorođenčeta je 8–24%. Cilj našeg rada bio je da se
ustanovi zastupljenost ABI prisutna kod prevremeno rođene
novorođenčadi i njen uticaj na njihovo preživljavanje. Meto-
de. Retrospektivnom studijom obuhvaćeno je 114 prevreme-
no rođene novorođenčadi (<  37 gestacijske nedelje – GN)
koji su tokom 2007. god. lečeni u Odeljenju intenzivne nege i
terapije Instituta za zdravstvenu zaštitu dece i omladine Voj-
vodine u Novom Sadu. Kod 65 prevremeno rođene novoro-
đenčadi, koja su zadovoljila kriterijume za ulazak u studiju, u
trećem danu života određene su vrednosti serumskog kreati-
nina, ureje i bilirubina. Rezultati. Od 65 ispitane prevremeno
rođene novorođenčadi kod 16 (25%) je dijagnostikovana
ABI. Prevremeno rođena novorođenčad sa ABI su bila zna-
čajno niže gestacijske starosti (GS) (< 28 GN – 8/16 ili 50%
vs 5/49 10%; p < 0,05), prosečne telesne mase (TM) (1 265 g
vs 1 615 g; p < 0,05) i sistolnog krvnog pritiska (43,37 mmHg
vs 52,7 mmHg; p < 0,05), nego prevremeno rođena novoro-
đenčad bez ABI. Od sve prevremeno rođene novorođenčadi
sa ABI neoligurijsku ABI imalo je 62% (n = 10/16), a ostali
su imali oligurijsku ABI (n  =  6/16 ili 38%). Od ukupnog
broja prevremeno rođene novorođenčadi sa ABI kod 25%
(n = 4/16) došlo je do smrtnog ishoda, a samo kod 10% onih
bez ABI (n = 5/49). Terapija ABI bila je konzervativna, u
svim slučajevima, osim kod tri prevremeno rođena novoro-
đenčeta kod kojih je sprovedena peritoneumska dijaliza. Kod
preživelih prevremeno rođenih novorođenčadi sa ABI bubre-
žna funkcija potpuno se oporavila. U cilju predikcije ABI
analizirani su sledeći parametri: GS, TM ispod 1 500 g, prisu-
stvo sepse i intrakranijalna hemoragija (IKH) III/IV stepen.
Najveću senzitivnost imali su niska TM (ispod 1 500 g) (se
0,75), a GS ispod 28 GN (sp 0,90), prisustvo sepse (sp 0,89) i
IKH III/IV stepen (sp 0,88) imali su visoku specifičnost za
dijagnostikovanje ABI. Zaključak. Akutna bubrežna insufi-
cijencija česta je kod prevremeno rođene novorođenčadi, po-
sebno one sa malom TM i niskom GS i zahteva pažljivi mo-
nitoring tečnosti i elektrolitskog balansa.
Ključne reči:
bubreg, akutna insuficijencija; novorođenče,
prevremeno; preživljavanje.
Abstract
Background/Aim.  Hemodynamic stress is the leading
cause of acute renal failure (ARF) in premature neonates.
Incidence of ARF in this population is between 8 and 24%.
The aim of this study was to determine the frequence of
presence of ARF in premature neonates, as well as its im-
pact on their survival. Methods. A retrospective study of
114 premature neonates [(gestational age, GA less than 37
gestation weeks (gw)] admitted to the Intensive Care Unit
(ICU) at the Pediatric Clinic, Institute of Child and Youth
Healthcare of Vojvodina in 2007 was conducted. Serum
creatinine, urea and bilirubine were determined on the 3rd
day of life in 65 newborns who met inclusion criteria. ARF
was diagnosed in 16 newborns (n=16/65; 25%). Results.
The premature neonates with ARF had significantly lower
GA [<28 gw – 8/16 (50%) vs. 5/49 (10%); p < 0.05], birth
weight (BW) (1  265 g vs. 1615 g; p < 0.05)  and  systolic
blood pressure (43.37 mm Hg vs. 52.7 mmHg; p < 0.05)
than ones without ARF. Non-olyguric ARF was diagnosed
in 62% of newborns with ARF (n=10/16), while the rest
had the olyguric type (n = 6/16; 38%). Twenty-five percent
of premature neonates with ARF (n = 4/16) died in con-
trast to 10% of premature neonates without ARF
(n  =  5/49). ARF was treated conservatively in all but 3
cases when peritoneal dialysis was performed. Renal func-
tion has recovered completely in all of the survivors. In or-
der to determine their predictivity in relation to ARF, fol-
lowing parameters were analyzed: GA, BW < 1 500 g, pres-
ence of concomitant sepsis and intracranial hemorrhage
grade III/IV. BW < 1 500 g demonstrated the highest sen-
sitivity (se 0.75), while GA < 28 gw, sepsis and intracranial
hemorrhage grade III/IV showed high specificity
(sp = 0.90, 0.89 0.88, respectively). Conclusion. Acute re-
nal failure frequently occurs in population of premature
neonates and requires meticulous fluid and electrolyte bal-
ance, especially in the case of low birth weight and extreme
immaturity.
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Uvod
Poslednje dve decenije stopa preživljavanja prevremeno
rođene novorođenčadi značajno se povećala. Primena prepa-
rata surfaktanta, novi načini mehaničke i asistirane ventila-
cije  i na dokazima zasnovane preporuke koje se primenjuju
na neonatološkim odeljenjima intenzivne nege i terapije gla-
vni su faktori većeg preživljavanja prevremeno rođene novo-
rođenčadi. Hemodinamski stres prevremeno rođenog novo-
rođenčeta, koji često nije moguće prevenirati, jedan je od
glavnih uzroka nastanka akutne bubrežne insuficijencije
(ABI) 
1, 2. Incidencija ABI kod prevremeno rođenog novoro-
đenčeta je različita u različitim centrima  (8–24%)  i prvens-
tveno zavisi od kriterijuma koji je definišu 
2. U prva dva da-
na života vrednost serumskog kreatinina prevremeno rođe-
nog novorođenčeta odražava vrednost kreatinina majke, a tek
nakon tog perioda, tokom sledeće dve nedelje, nivo kreatini-
na u serumu kod prevremeno rođenog novorođenčeta pada sa
100 μmol/L na srednju vrednost od 35 μmol/L. U različitim
studijama, kao osnovni kriterijum za dijagnostikovanje ABI
kod prevremeno rođenog novorođenčeta, koristi se nivo se-
rumskog kreatinina sa gornjom granicom u opsegu od 88,4–
114 μmol/L 
3–6.
Najznačajniji uzroci ABI kod prevremeno rođenog no-
vorođenčeta su prerenalni mehanizmi i to hipovolemija, hi-
potenzija i hipoksemija (u više od 80% slučajeva), dok su re-
nalna i postrenalna ABI  mnogo ređe (javljaju se kod 11%,
odnosno 3% slučajeva) 
7, 8.
U našoj studiji ispitali smo uzroke i ishod ABI kod pre-
vremeno rođene novorođenčadi lečene u Odeljenju intenziv-
ne nege i terapije (OINT).
Metode
Retrospektivnom studijom obuhvaćeno je 114 prevre-
meno rođene novorođenčadi [< 37 gestacijske nedelje (GN)]
koji su tokom 2007. godine lečeni na OINT Klinike za pedi-
jatriju Instituta za zdravstvenu zaštitu dece i omladine Voj-
vodine u Novom Sadu. Sva prevremeno rođena novorođen-
čad su transportom „k sebi“, iz regionalnih porodilišta, pre-
nesena u  OINT. Kriterijumi za ulazak u studiju bili su prev-
remeno rođena novorođenčad koja su transportovana u OINT
u uzrastu do trećeg dana života; bez dijagnostikovanih kon-
genitalnih anomalija (urođene srčane mane, hipoplazija plu-
ća, malrotacija creva, kongenitalne malformacije urogenital-
nog sistema i dr); bez teških komplikacija u toku prva dva
dana života (nekrotizirajući enterokolitis, plućna hemoragija
itd); čije majke tokom trudnoće nisu uzimale lekove koji bi
mogli imati uticaj na bubrežnu funkciju novorođenčeta. Od
ukupnog broja hospitalizovane prevremeno rođene novoro-
đenčadi 49 nije zadovoljilo kriterijume za ulazak u studiju.
Kod 65 prevremeno rođene novorođenčadi, koja su is-
punila kriterijume za ulazak u studiju, u 1. ili 2. danu života
(u vreme kada su hospitalizovani na OINT) analizirani su
podaci o telesnoj masi (TM), Apgar skoru (AS), gestacijskoj
starosti (GS), vrednostima sistolnog krvnog pritiska, kao i
drugim bolestima i stanjima i terapijskim procedurama – in-
trakranijalna hemoragija, sepsa, hiperbilirubinemija, respi-
ratorni distres sindrom i primena prirodnog preparata surfa-
ktanta (Curosurf
®), mehanička ventilacija, antibiotska i druga
terapija, kao i ishod lečenja. U trećem danu života određene
su vrednosti serumskog kreatinina, ureje i bilirubina.
ABI je definisana kao vrednost serumskog kreatinina
iznad 100 μmol/L u 3. danu života. Oligurija je definisana
kao diureza ispod 1 mL/kg/h. Sepsa je dijagnostikovana na
osnovu laboratorijskih pokazatelja – abnormalni broj trom-
bocita i/ili leukocita (naročito povišen ili snižen broj neutro-
fila), pozitivni nalaz hemokulture i povišena vrednost C-
reaktivnog proteina. Krvni pritisak meren je automatski, os-
cilometrijskom metodom, pomoću manžetne, u prvih 7 dana
života na 3 sata, a po potrebi i češće. Hipotenzijom su smat-
rane vrednosti ispod 5 percentila za određenu telesnu masu i
gestacijsku starost
 9.
Sva ispitivana prevremeno rođena novorođenčad bila su
na mehaničkoj ventilaciji, do pristizanja nalaza kultura do-
bijala su dvojnu parenteralnu antibiotsku terapiju (ampicilin,
gentamicin) u preporučenim dozama za uzrast i gestacijsku
starost po protokolu. Svi ispitanici su prva dva dana života
parenteralno hidrirani 10% glukozom u dozi od 80–90
mL/kg/dan, u slučaju primene foto-terapije preračunati dne-
vni unos tečnosti povećavao se za 20%, a takođe u slučaju
drugih gubitaka (stolica, nazogastrična sonda, intrakranijalno
krvarenje i dr) vaskularni volumen nadoknađen je do posti-
zanja hemodimanske stabilnosti.
Za statističku obradu upotrebljeni su parametarski i ne-
parametarski testovi za ispitivanje značajnosti razlike (t test,
χ
2 test, Fisherov test (test tačne verovatnoće). Vrednosti
p < 0,05 smatrane su statistički značajnima.
Rezultati
Od 65 ispitane prevremeno rođene novorođenčadi koja
su u toku 2007. godine lečena u OINT, kod 16 je dijagnosti-
kovana ABI (n = 16/65; 25%). Prevremeno rođena novoro-
đenčad sa ABI su bila značajno niže gestacijske starosti
[< 28 GN – 8/16 (50%) vs 5/49 (10%)]; p < 0,05], prosečne
telesne mase (1 265 g vs 1 615 g; p < 0,05) i sistolnog krv-
nog pritiska (43,37 mmHg vs 52,7 mmHg; p < 0,05), nego
prevremeno rođena novorođenčad bez ABI. Telesnu masu
ispod 1 500 g imalo je 75% prevremeno rođene novorođen-
čadi (n = 12/16) iz grupe bolesnika sa ABI, u odnosu na sa-
mo 39% (n = 19/49) onih bez ABI (p < 0,05). Prevremeno
rođena novorođenčad sa ABI kao i ona bez ABI imali su sli-
čne vrednosti AS, kako u 1. minutu (4,59 vs 3,75; p > 0,05),
tako i u 5. minutu (6,73 vs 5,86; p > 0,05), bilirubina u seru-
mu (136,8 μmol/L vs 140,0 μmol/L), približno jednak proce-
nat onih koji su primili preparat surfaktanta (12/16 (75%) vs
42/49 (85%; p > 0,05), kao i učestalost intrakranijalne hemo-
ragije (9/16 (56%) vs 34/49 (69%); p > 0,05). U grupi prev-
remeno rođene novorođenčadi sa ABI veći broj je imao in-
trakranijalnu hemoragiju težeg stepena (III/IV stepen) nego u
grupi prevremeno rođene novorođenčadi bez ABI [5/16
(31%) vs 6/49 (12%); p > 0,05].
Od ukupnog broja prevremeno rođene novorođenčadi
sa ABI kod 25% (n = 4/16) došlo je do smrtnog ishoda, a
samo kod 10% onih bez ABI (n = 5/49). Kod dva prevreme-Volumen 66, Broj 11 VOJNOSANITETSKI PREGLED Strana 865
Doronjski A, et al. Vojnosanit Pregl 2009; 66(11): 863–867.
no rođena novorođenčeta sa ABI kod kojih je došlo do smrt-
nog ishoda,  neposredni uzrok smrti bila je ABI (prethodno
primenjena terapija peritoneumskom dijalizom u oba slučaja
nije bila efikasna – ekstremno niska telesna masa oba prev-
remeno rođena novorođenčeta onemogućila je tehnički ko-
rektno sprovođenje terapije), a kod preostala dva multiorgan-
ski sistemski otkaz.
Karakteristike i udruženi morbiditet kod prevremeno
rođene novorođenčadi sa ABI prikazan je u tabeli 1.
Od sve prevremeno rođene novorođenčadi sa ABI neo-
ligurijsku ABI imalo je 62% (n = 10/16), a ostali imali su
oligurijsku ABI (n = 6/16; 38%). Prevremeno rođena novo-
rođenčad sa oligurijskom ABI su imala statistički značajno
niže vrednosti sistolnog krvnog pritiska (29,66 mmHg vs
51,6 mmHg; p <  0,05) i telesne mase (810 g vs  1 539  g;
p < 0,05), nego prevremeno rođena novorođenčad bez ABI.
Koncentracije serumskog kreatinina nisu se statistički zna-
čajno razlikovale kod ove dve grupe prevremeno rođene no-
vorođenčadi (oligurijska ABI – 133,25 μmol/L vs neoligurij-
ska ABI 144,5 μmol/L; p > 0,05), kao ni vrednosti AS u 5.
minutu (oligurijska 6,0 vs neoligurijska 5,8; p > 0,05).  Od
sve prevremeno rođene novorođenčadi sa oligurijskom ABI
kod 40% (N = 4/10) došlo je do smrtnog ishoda, a kod nijed-
nog bez ABI. Zbog malog broja ispitanika drugi parametri
nisu statistički obrađeni.
Kod preživele prevremeno rođene novorođenčadi sa
ABI potpuno se oporavila bubrežna funkcija. Kod jednog
prevremeno rođenog novorođenčeta sa ABI sprovođena je
peritoneumska dijaliza do potpunog oporavka bubrežne fun-
kcije.
U cilju predikcije ABI kod prevremeno rođenog novo-
rođenčeta analizirani su sledeći parametri: GS, TM ispod
1 500 g, prisustvo sepse i IKH III/IV stepen (tabela 2). Naj-
veću senzitivnost imala je niska TM (ispod 1  500 g) (se
0,75), a GS ispod 28 GN (sp 0,90), prisustvo sepse (sp 0,89)
i IKH III/IV stepen (sp 0,88) imali su visoku specifičnost za
dijagnostikovanje ABI.
Diskusija
Kriterijumi za dijagnostikovanje ABI kod prevremeno
rođenog novorođenčeta u različitim studijama različiti su.
Nivo serumskog kreatinina jedostavan je i najčešće korišćen
indikator funkcije neonatalnog bubrega. Prva dva dana nakon
rođenja plazmatska koncentracija kreatinina kod prevremeno
rođenog novorođenčeta visoka je jer reflektuje koncentraciju
kreatinina u serumu majke. Pored toga, veoma je izražena i
sekrecija kreatinina, a postoji i njegovo pasivno vraćanje (di-
fuzija) kroz propusne tubule. Pošto je raspon gornje granice
vrednosti serumskog kreatinina kod prevremeno rođene no-
Tabela 1
Karakteristike prevremeno rođene novorođenčadi sa i bez akutne bubrežne insuficijencije (ABI)
Sa ABI (n = 16) Bez ABI (n = 49) p
Pol [n(%)]
muški
ženski
11 (69)
5 (31)
34 (69)
15 (31)
p > 0,05
Gestacijska starost (nedelja), [n(%)]
28–31
≥ 32
< 28–8 (50)
5 (31)
3 (19)
< 28–5 (10)
24(43)
11 (47)
p < 0,05
p > 0,05
p > 0,05
Telesna masa (g) 1 265 1 615 p < 0,05
Apgar skor
1. min.
5. min.
4,59
6,73
3,75
5,86
p > 0,05
p > 0,05
Terapija surfaktantom [n(%)] 12 (75) 42 (85) p > 0,05
Intrakranijalna hemoragija [n(%)]
I/II
III/IV
Nema
4 (25)
5 (31)
7 (44)
28 (57)
6 (12)
15 (31)
p < 0,05
p > 0,05
p > 0,05
Urea (mmol/L) 11,88 7,37 p > 0,05
Kreatinin (µmol/L) 140,0 73,23 p < 0,05
Bilirubin (µmol/L) 136,8 140,0 p > 0,05
Fototerapija [n(%)] 13 (81) 22 (44) p < 0,05
Sepsa [n(%)] 4 (25) 5 (10) p > 0,05
Sistolni krvni pritisak  (mmHg) 43,37 52,7 p < 0,05
Telesna masa < 1 500 g [n(%)] 12 (75) 19 (39) p < 0,05
Ukupno 16/65 (25) 49/65 (75)
Tabela 2
Predikcija akutne bubrežne insuficijencije kod prevremeno
rođenog novorođenčeta
SE SP PPV NPV
Gestacijska starost < 28 GN 0,50 0,90 0,61 0,85
Telesna masa < 1 500 g 0,75 0,61 0,30 0,88
Sepsa 0,25 0,89 0,44 0,90
Intrakranijalna hemoragija III/IV 0,31 0,88 0,45 0,80
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vorođenčadi u 3. danu života različit u različitim studijama, u
našoj studiji smo kao gornju granicu uzeli vrednost kreatini-
na od 100 μmol/L
 10–12.
Kod analizirane prevremeno rođene novorođenčadi
potvrđen je multifaktorski uzrok nastanka ABI. Najznačajniji
predisponirajući faktori za nastanak ABI su niska telesna
masa (ispod 1  500 g), niska gestacijaska starost (ispod 28
GN) i nizak sistolni krvni pritisak. Isto je potvrđeno i u dru-
gim studijama
 6,  13. Respiratorni distres sindrom jedan je od
vodećih uzroka nastanka prerenalne ABI kod prevremeno
rođenog novorođenčeta 
6. Sva ispitivana prevremeno rođena
novorođenčad su bila na nekom od vidova mehaničke venti-
lacije, inicijalno dobijali su istu parenteralnu antibiotsku te-
rapiju (ampicilin, gentamicin) i imali odgovarajući unos teč-
nosti u odnosu na GS i hemodinamski status. Kod jednog
broja bolesnika (n = 2/16; 12%) nije nađen drugi uzrok nas-
tanka ABI osim prematuriteta.
U našoj studiji inicijalno 56% (n  =  9/16) prevremeno
rođene novorođenčadi zbog oligurije zahtevalo diuretik (fu-
rosemid) i dopamin u diuretskoj dozi (2 μg/kg/min.), nakon
čega je njih petoro (55%) uspostavilo normalnu diurezu. Kod
4 ispitanika zbog održavanja hipotenzije i anurije uključen je
i drugi inotropni lek (dobutamin), ali bez odgovora na tera-
piju (smrtni ishod u sva 4 prevremeno rođena novorođenče-
ta). U svetu je rađen veliki broj studija kojima se ispitivao
uticaj malih doza dopamina (1–2 μg/kg/min) u prevenciji
mortaliteta, produbljivanja ABI i potrebe za dijalizom prev-
remeno rođenog novorođenčeta sa ABI. Jedan broj studija
potvrdio je povoljan efekat dopamina, dok su druge studije to
opovrgle
 12, 14, 15. Primenjena terapija za ABI kod naših bole-
snika bila je konzervativna, osim kod tri prevremeno rođena
novorođenčeta kod kojih je primenjena peritoneumska dijali-
za (kod jednog bolesnika potpuno je oporavljena bubrežna
funkcija, a kod preostala dva primenjena terapija peritone-
umskom dijalizom nije bila efikasna, jer je njihova ekstrem-
no niska telesna masa onemogućila tehnički korektno spro-
vođenje terapije)
 16, 17.
Kada se govori o niskom Apgar skoru kao predisponi-
rajućem faktoru nastanka ABI podaci u literaturi su kontra-
diktorni. U većem broju studija dokazana je korelacija izme-
đu razvoja ABI i niskog Apgar skora, dok u drugim studija-
ma, a takođe i u našoj, nije dokazana povezanost razvoja
ABI sa niskim Apgar skorom
 6.
U našem istraživanju smrtnost prevremeno rođene no-
vorođenčadi sa ABI bila je 25%, što je u saglasnosti sa re-
zultatima drugih autora (8–24%). Ispitanici koji su umrli
imali su nižu telesnu masu (< 1 000 g) i bili su niske gesta-
cijske starosti (< 28 GN). Kod svih preživelih neonatusa u
potpunosti je oporavljena bubrežna funkcija. Ovi podaci pot-
vrđuju da je najveća učestalost prerenalne ABI uzrokovane
lekovima, terapijskim procedurama ili bolestima koje sma-
njuju perfuziju bubrega
 2, 6.
Od drugih faktora rizika od nastanka ABI kod prevre-
meno rođenog novorođenčeta značajnu ulogu imaju terapeut-
ske intervencije kao što su kateterizacija vena i arterija i in-
tubacija. Fototerapija je standardan tretman hiperbilirubine-
mije i pri tome je veoma važan monitoring hidriranja deteta,
u protivnom može dovesti do renalnih problema kod novoro-
đenčeta. U našoj studiji vrednosti bilirubina u obe grupe is-
pitivane prevremeno rođene novorođenčadi bile su slične, ali
pošto su oni sa ABI bili značajno manje gestacijske starosti i
telesne mase kod istih se u većem procentu primenjivala foto
terapija
 18.
U cilju predikcije ABI kod prevremeno rođenog novo-
rođenčeta analizirani su GS, TM ispod 1 500 g, prisustvo se-
pse i IKH III/IV stepen. Najveću senzitivnost za dijagnosti-
kovanje ABI kod prevremeno rođenog novorođenčeta ima
niska TM (ispod 1 500 g) (se 0,75), a GS ispod 28 GN (sp
0,90), prisustvo sepse (sp 0,89) i IKH III/IV stepen (sp 0,88)
imaju visoku specifičnost, što je u korelaciji sa rezultatima
drugih autora. Sva 4 analizirana parametra imaju veoma vi-
soku negativnu prediktivnu vrednost za dijagnostikovanje
ABI.
Danas je još uvek veoma malo informacija o dugotraj-
nom praćenju prevremeno rođene novorođenčadi koja su
imala ABI. Ispitivanje i praćenje renalne funkcije treba da
bude sastavni deo dugoročnog praćenja prevremeno rođene
dece  jer akutno bubrežno oštećenje kombinovano sa poten-
cijalnom oligonefronijom može dovesti do hipertenzije i re-
nalnog oštećenja u kasnijem životu
 19–21.
Zaključak
Akutna bubrežna insuficijencija česta je kod prevremeno
rođene novorođenčadi i zahteva pažljivi monitoring tečnosti i
elektrolita uz neophodnu opreznost pri doziranju lekova.
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